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Kurze Inhaltsangabe der Originalaufsätze. 
(Aus d. Pathologischen Institut der Kaiser]. Universität zu Tokyo.) 


Uber die künstliche Erzeugung von Carcinom. 
Von 


Prof. Dr. Katsusaburo Yamagiwa 


und 
Dr. Koichi Ichikawa. 
Hierzu Tafel I-III. 


Seit Spatherbst 1913 haben Verff. sich mit Experimen- 
ten zur künstlichen Erzeugung von Carcinom beschäftigt, über 
deren Ergebnisse Verff. schon öfters vorgetragen” und publiciert” 
haben. Jetzt, da ihr Zweck grösstenteils erreicht wurde, indem 
sie durch lange fortgesetzte Teerbepinselung an Kaninchenohr 
künstlich nach ihrem Willen Carcinom (Fig. 5, 8, 9, 10, II, 12.) 
erzeugen konnten, welches Lymphdriisenmetastasen zeigte, haben 


sie über die bisher gewonnenen Resultate bei drei Versuchen 


1) „Über atypische Epithelwucherung” in d. IV. Tagung d. Jap. Pathol. Gesellsch. 
April 1914. 

„Über künstliche Erzeugung von Papillom” in d. V. Tagung d. Jap. Pathol. Ge- 
sellsch. April 1915. ; 

„Über künstliche Erzeugung von Carcinom” in d. aussergewöhnl. Sitzung der 
Tokyo Med. Gesellsch. September 19135. 

„II. Mitteilung über die künstliche Erzeugung von Carcinom” in d. VI. Tagung 
d. Jap. Pathol. Gesellsch. April 1916. 

„II. Mitteilung über die künstliche Erzeugung von Carcinom (Metastasenbildung)” * 
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einen zusammenfassenden Bericht erstattet, wovon hier kurze 


Auszüge gegeben werden. 
1) Versuchsverfahren. 
Durch den Vorversuch am Kaninchenohr (Quetschung mit 
Pincette, Aetherspray darauf, subkutane Injektion von Scharlach- 
rotol, Teerbepinselung der Wundrander erst mit Scharlachrot- 
öl, später mit Teer) haben Verff. erfahren, dass die Teerbepin- 
selung am zweckmässigsten war, indem sie an derselben Stelle 
so lange fortgesetzt werden kann, wie man will. So haben 
Verff. im 
I. Versuche wesentlich die zwei- bis dreitägige Teerbepin- 
selung angewendet, und zwar 
(ite Reihe): Einfache Teerbepinselung an der Innenfläche 
des Ohrfliigels—an 50 Ohren. 
(2te Reihe): Einfache Teerbepinselung an der Aussenfläche 
—an 26 Ohren. 
(3te Reihe): Einfache Teerbepinselung der. meist am Ohr- 
rand gemachten Schnittwunde—an 31 Ohren. 
(4te Reihe): Teerbepinselung an der Aussenfläche über die 
erst mit Scharlachrot injicierte Stelle—an 30 Ohren. 
Weil man durch die Teerbepinselung an der Innenfläche 


am häufigsten circumskripte Neubildung aus Follikelepithelien er- 


*in d. Tokyo Med. Gesellsch. Juni 1916. 


Ichikawa, „Über die künstliche Kanu: von Hauthorn” in d. VI. Tagung d. 
Jap. Pathol. Gesellsch. April 1916. 
Ichikawa. „Über die carcinomatöse Umwandlung von künstlich erzeugtem Haut- 


horn” in d. Tokyo-Med. Gesellsch. Juni 1916. 
I 


2) „Experimentelle Studie über die Pathogenese der Epithelialgeschwiilste !. 
Mitteilung.” Mitteilungen aus d. med. Facultät d. Kaiserl. Jap. Univ. zu Tokyo. 
Bd. XV. Heft 2. und Zeitschr. d. Tokyo Med. Gesellsch. Bd. XXX. Heft I. 
Januar 1916. 
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zeugen könnte; so haben Verff. weiter im II. und III. Versuche 
nur die einfache Teerbepinselung an der Innenfläche vorgenommen. 

'Mit- dem. jap;, Fude (einer Art Pinsel) wird Steinkohlenteer 
an die Innenfläche des Ohres gestrichen. Die gestrichene Teer- 
schicht trocknet nach einigen Tagen und wird bei der nächsten, 
erneuten Bepinselung mit der Pincette abgehoben. Bei diesem 
Verfahren werden oft. Epithelpfröpfe mit dem Haar weggerissen, 
und kleine Blutungen sind nicht zu vermeiden. 

So wurden: im I. Versuche 137 Ohren bei 101 Kaninchen, 

» HL. 63 ,.39 99 
bepinselt. Der I. Versuch ist abgeschlossen, der II. noch nicht 
ganz zu Ende, der IH. erst im Gange. 

2) Zeitliches und Häufigkeitsverhältnis der Entstehung von 
Folliculoepithelioma. 

Das zeitliche und Häufigkeits-Verhältnis der Entstehung von 
Folliculoepithelioma (d. h. Epithelioma aus den Haarbalgepithelien) 
in den drei Versuchen kann man in folgender Kurve (Seite 24.) 
übersehen. 

3) Aus Folliculoepithelioma als Matrix entstanden weiter 
carcinomatöse Geschwülste. 

Aus dem -Folliculoepithelioma entstanden 7 Fälle von 
Carcinom unter den benutzen 137 Tieren (5,77%), resp. 212 
Ohren (2, 77%) in zwei Versuchen (I. u. H.—der III. Versuch 
ist erst noch im Gange, sodass man noch nicht weiss, wie 
viele Carcinome zur Beobachtung. kommen werden). Ferner 
konnten Verff. noch 16 Fälle von beginnendem Carcinom 


(Fg. 4, 7.) und 8 Fälle von Folliculoeplthelioma »im Übergang 
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% d. Zahl der 
Ohren mit 


seas 
Folliculoepi- 3 f 
thelioma zu 5% 4 & 4 g 
den benutzten. S 


175-199 
250-274 


100% 
95% 
90% 
85% 
80% 
75% 
70% 
65% 
60% 
55% 
50% 
45% 
40% 
35% 
30% 
25% 


20% 


15% 
10% 
5% 
0% 

NB: =-=<----==- = I, Reihe d. I. Versuche; 
= III. Versuch. 


Versuch; 


zu Carcinom mikroskopisch feststellen. Zieht man wenige Fälle 


ab, welche schon nach 55 oder 90 Versuchstagen das carcinoma- 
töse Bild unter dem Mikroskop zeigten, und rechnet man dann 
solche Fälle bei einem und demselben Tier, indem oft einige 
Fälle von ausgesprochenem Carcinom im Beginn oder Folliculo- 
epithelioma im Übergangsstadium an einem oder beiden Ohren 
desselbn Tieres vorkommen, zu einem Fall, so kommt heraus, 


dass die genanten carcinomatösen Geschwülste, d. h. ausgespro- 


chenes Carcinom, dasselbe im Beginn, Folliculoepithelioma im 
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Ubergang, zusammengenommen in 15 (19%) unter 76 Ohren, 
resp. in 12 (26%) unter 46 Tieren, beobachtet wurden, welche 
durchschnittlich 150 Versuchstage überlebt haben, indem die 
meisten oben genannten Geschwülste gewöhnlich nach 150 Ver- 
suchstagen zu entstehen pflegen. 

4). Makroskopische Betrachtung über das Wachstum von 
"olliculoepithelioma und carcinomatöser Geschwulst. 

Aus praktischen Rücksichten haben Verff. 4 Wachstums- 
stadien unterschieden. 

I. Stadium (bis zur Entstehung von Folliculoepithelloma). 

Nach der Teerbepinselung bemerkt man ausser der Rötung 
und dem Heisswerden des betreffenden Ohres eine bedeutende 
Steigerung der Verhornung an dem Oberflächen-, besonders aber 
Haarbalgepithel, ferner Brüchigwerden des Haares. So entstehen 
durch die Retention der Hornsubstanz Horncysten aus den Haar- 
bälgen. Beim Abheben der Teerschicht für die erneute Teerbe- 
pinselung kommen oft Epithelpfröpfe mit der Hornmasse heraus. 
Um 30- 60 Tage ungefähr entstehen dann auf dem bepinselten 
Gebiet circumskripte miliar-reiskorngrosse, papulöse Erhabenheiten 
solitär oder multipel. 

If. Stadium (Folliculoepithelioma). 

Die letztgenannten Knötchen, entstanden durch die Hyper- 
plasie der Haarbalgepithelien, sind als der erste Beginn von 
Folliculoepithelioma zu betrachten. Mit ihrer Vergrösserung 
wird aus ihm entweder eine gestielte, polypartige Form bei 
einem Tier, oder eine breitbasische, verrucöse Form von Fol- 
liculoepithelioma bei einem anderen Tier (Fig. ı. Br.). Jedoch 


können beide Formen auch an einem oder beiden Ohren eines 
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Tieres nebeneinander vorkommen, und die eine kann in eine 
andere Form iibergehen. Die gestielte Form, also Papillom nach 
gewohnlichem Wortgebrauch, kann Bohnen- bis Kastanien- oder 
Nuss-gross werden. Unter der breitbasischen Form gibt es wie- 
der zwei Unterarten, namlich eine Form ist an der beetartigen 
Oberflache relativ glatt und feucht, wahrend die zweite eine 
unebene, zackige, trockene Oberflache zeigt. Auf der senkrech- 
ten Schnittflache sieht man an der, ersten Form nebenein- 
ander liegende bienenzellenartige Räume mit geschichteten 
Hornmassen ausgefüllt und durch schmale papillenartige Septa 
von einander getrennt. Diese dicht nebeneinander liegenden Al- 
veolen sitzen mit einer ganz scharfen konvexen Linie auf der 
Cutis. Auf der gleichen Schnittfläche der zweiten Form ist die 
Grenze der verbreiterten, verlängerten Haarbälge nicht deutlich. 
Die erste mehr expansiv wachsende Form wächst zu Cornu 
cutaneum aus, wenn es mit der Teerbepinselung aufgehört wird. 
(Fig. 2 u. 3). So hat einer (Ichikawa) von uns extra dieses Haut- 
horn untersucht. Die Hauthörner können nach ihm so zahlreich 
und dicht an einander wachsen, als ob kegelförmige Gebirge da 
hervorragten. Oder sie sind solitär. Meist konisch zugespitzte, 
gegen die Spitze allmählich sich verjüngende Hörner sind entwe- 
der gerade oder wie ziegenhornartig spiralig gewunden, oder sonst 
verschiedentlich gestaltet, auch von verschiedener Grösse. Sie 
fallen oft von selbst ab, aber aus der Basis oder daneben wachsen - 
wieder neue. 
III. Stadium (carcinomatöse Umwandlung). 


Die zweite Form ist mehr zu einem infiltrativen Wachstum 


geneigt, und die meisten Fälle von Carcinom (I. Fall aus Wund- 
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randpapillom, III. aus dem gestielten Folliculoepithelioma, VII. 
Fall aus der Basis der Hauthorns), alle Falle von Carcinom im 
Beginn, Folliculoepithelima im Übergang aus ihr entstanden. 
Mit dem Wachstum des breitbasischen Folliculoepitheliomas wird 
die Oberfläche feuchtschleimig und ulcerös (Fig. 5, 6, 8). Damit 
geht das infiltrative Wachstum in die seitliche Peripherie und in 
die Tiefe Hand in Hand, sodass die Epithelzellen endlich durch 
die Knorpelschicht auf die äussere Seite hineinwuchern und dort 
wieder beetartige Verdickung zu Tage bringen. Geschwürsfläche 
bricht weiter in die Aussenfläche durch (Carcinomfall III, IV., 
vn.) 
IV. Stadium (Metastasenbildung). 

Bei den Carcinmofallen III, IV., VI. und VII. haben Verff. 
Drüsenanschwellungen an der entsprechenden Ohrwurzel beobach- 
tet, welche bei Fällen IV. und VI. als carcinomatöse Metastase 
histologisch festgestellt wurden. 

5) Histologische Befunde. 

I. Stadium. Zuerst ist die Verdickung der Hornschicht im 
allgemeinen, besonders aber im Haarbalg, und auch die Verbrei- 
terung und Verlängerung des letzteren durch die Retention der 
Hornsubstanz und starke Hyperplasie der Basalepithelien der 
äusseren Haarscheide deutlich erkennbar. Cutisgewebe zeigt dabei 
Dilatation der Kapillaren und venösen Äste, auch mehr oder 
weniger Rundzelleninfiltration. Weiter treiben hyperplastische 
Haarbalgepithelien Epithelsprossen in die Cutis, welche meistens 
erst in die seitliche Peripherie gerichtet sind, weil die Knorpel- 
schicht bald unterhalb des Haarbalges zu liegen kommt. 

II. Stadium. An der senkrechten Schnittfläche des gestielten 
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Folliculoepitheliomas sieht man wie bei gewohnlichem Papilloma 
bindegewebigen Grundstock mit verzweigenden Septen, welche 
überall von einer breiten Schicht hyperplasierender Epithelien 
überzogen sind. Hier sind diese Epithelsprossen primär aus den 
Epithelien von einigen bis 4-5 und mehr peripherisch gelegenen 
Haarbalggruppen entstanden und seitlich gegen die Cutis unterhalb 
der centralen, weniger hyperplastischen Haarbälge und Ober- 
flächenepithels hineingeschickt. Das Cutisbindegewebe hat durch 
sekundäres Mitwachsen Gerüst und Unterlage für die eingedrun- 
genen Epithelsprossen geliefert, welche hier meist von abgerun- 
deter Form und scharf gegen die Cutis begrenzt sind. Die 
erste Unterart von breitbasischer Form von Folliculoepithelioma, 
also von Hauthorntypus, gewährt ein ganz charakteristisches, 
histologisches Bild an der senkrechten Schnittflache. Viele äus- 
serst verbreiterte, verlängerte Haarbälge, welche sich gegenseitig 
comprimierend durch schmale Längssepte von einander getrennt 
sind, also ein Aussehen von Nebeneinander von dichtgedrängten 
Bienenzellen därbieten, tragen eine relativ dünne Schicht von 
Basalzellen, welche für ganze Gruppe der von Horn ausgefüllten 
Haarbalgreihen eine konvexe Grenzlinie gegen die Cutis bilden. 
Die zweite Unterart besitzt einige bis viele Haarbalge als Wach- 
stumscentrum, deren Basalschicht gewöhnlich schmälere ‘und 
spitzigere Epithelzapfen oder Sprossen (Fig. 13, 14) als bei der I. 
Unterart gegen die umgebende Cutis fortschickt. Aber die 
Retention der Hornsubstanz ist nicht so mächtig, und die Hy- 
perplasie der Basalepithelien überwiegender. Durch die gleich- 
massige Hyperplasie aller oder alleinige Wucherungen von einigen 


bis mehreren mehr central gelegenen Haarbalgen entsteht also 
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die breitbasische, sanfte Erhabenheit. Das Cutisbindegewebe 
scheint sich hierbei mehr passiv zu verhalten und ist locker. 

III. Stadium. Aus dieser letzten Form (II. Unterart) von 
Folliculoepithelioma werden später am häufigsten Carcinome, 
a) Folliculeepithelioma im Übergang in Carcinom. In diesem 
Stadium bemerkt man hie und da eine hellere Färbung von Epi- 
thelzellen (Protoplasma und Kern), Eptithelperlen (Fig. 8, 14 p). 
auch Mitosen, Bildung von Epithelzellennetz (Fig. 13. E. n.) durch 
die Kommunikation von Fortsätzen der von der Basalschicht 
sich aktiv loslösenden, oder emancipierenden Epithelzellen, indem 
man physiologisch schon vorhandene Intercellularlücken da sich 
stark erweitern sieht. b) Carcinom im Beginn (Fig. 7, 10. B. c.). 
Hier nimmt man schon überall, d. h. sowohl in der seitlichen 
und in der unteren Peripherie, als auch innerhalb des Folliculo- 
epithelioma bedeutende Dissociation wahr, d. h. Aufgelockertsein 
des Epithelzellengefüges, resp. auffallend starke Erweiterung der 
Intercellularlücken, Epithelzellennetzbildung (erstes, sicheres Krite- 
rium für das infiltrative Wachstum) und reichliche Mitosen. Das 
Bindegewebe als Stroma im Tumorgebiet wird schleimg hell 
(sekundär). c) Ausgesprochenes Carcinom, Infiltratives Wachstum 
(Fig. 8. I. E.) schreitet weiter in die seitliche Peripherie und in die 
Tiefe fort, sodass die Geschwulstzellen in Lymph- (Fig. 12. C. z. 
i.L.) und venöse Gefässe eindringen, auch durch die Knorpel- 
schicht auf die Cutis der Aussenfläche hineinwuchern. Um das 
Tumorgebiet findet in Stadium b) und c) besonders reichliche 
Infiltration von eosinophilen Zellen, Plasmazellen, Lymphocyten 
u. a. statt. | 


IV. Stadium. In Lymphdrüsenmetastasen hat man entwe- 
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der diffuse Anhäufung von hellblasigen Epithelzellen (Fig. 15), 
oder mit ebensolchen Zellen ausgekleidete Höhlen (Epithelcysten) 
(Fig. 16) oder aber Alveolarbau zeigende typische Epithelzellen- 
netze oder Stränge. 

6) Schlusssätze. 

I. Die Entstehungshäufigkeit des Folliculoepitheliomas war 
in den drei Versuchen fast gleich. Nur in der zeitlichen Beziehung 
der Entstehung von Folliculoepithelioma zeigten die Resultate 
kleine Abweichungen von einander. 

2. In zwei Versuchen (I. und I.—III. Versuch ist erst im 
Gange) konnten Verff. 7 Fälle von ausgesprochenem Carcinom, 
16 Fälle von Carcinom im Beginn und 8 Fälle von Folliculoepi- 
thelioma im Übergang in Carcinom beobachten. 

3. Stark hyperkeratotische . Folliculoepitheliome wachsen, 
ohne Frage darauf, ob gestielt oder breitbasisch zu Cornu cuta- 


neum aus, wenn es mit der Teerbepinslung nach einer bestimmten 


Zeit der Behandlung aufgehört wird. 

4. Bei einem Fall von Hauthorn entstand aus der Basis 
eines abgefallenen Hauthorns ein ausgesprochenes Carcinom (d. 
Fall VII.) und noch ein Carcinom im Beginn aus einem andern 
Hauthorn. 

5. Bei den Carcinomfallen IH., IV., VI. und VII. wurden 
Lymphdrüsenanschwellungen an der entsprechenden Ohrwurzel 
beobachtet, welche beim Fall IV. (auch in Submaxillarlymphd- 
rüsen) und VI. als Carcinommetastase mikroskopisch festgestelt 
wurde, während sie beim Fall III. sich als Abscessbildung erwies 
und beim VII. noch nicht histologisch untersucht wurde. 


6. Fall I. und V. von Carcinom waren noch in einem 
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relativ frühen Stadium, ‚noch nicht ulcerös an der Oberfläche, 
während die übrigen 5 Fälle an der Oberfläche geschwürig zer- 
fielen (beim Fall III. Perforation) und auf die Cutis der Aussen- 
fläche hinüberwucherten. 

7. So konnten Verff. eine stadienmässige carcinomatöse 
Umwandlung von Folliculoepithelioma Schritt für Schritt verfol- 
gen, sodass die Behauptung Yamagiwa’s, dass das Carcinom nicht 
von Anfang an als solches, sondern dadurch entsteht, dass das 
gutartige Folliculoepithelioma durch: den Einfluss des Mediums 
allmählich bösartigen Charakter erwirbt, hierdurch gestützt wird. 

8. Bei den Carcinomfällen III, IV. nnd VI. magerten die 
Tiere allmählich ab, und die Geschwülste setzten ihr Wachstum 
auch nach dem Aussetzen der Bepinselung fort. 

9. Bei dem einfachen Falliculoepithelioma bleibt der 
Ernährungszustand der Tiere gut, wenn es auch multipel auftritt-, 
und sein Wachstum steht still oder es bildet sich zurück, wenn 
mit der Teerbepinselung aufgehört wird (zu Hauthorn wachsende 
Fälle ausgenommen). 

ı0. Für das Vorhandensein einer individuellen Disposi- 
tion sprechen: Verschiedene Reaktionsstärke gegen die Teerbe- 
pinselung, zeitlicher Unterschied für den Auftritt des Folliculoepi- 
theliomas je nach den Individuen, und das Entstehen derselben 
Form von Folliculoepithelioma oder Carcinoma und dessen Vors- 
tufen an beiden Ohren desselben Tieres. Auch die Haarfarbe 
scheint gewisse Beziehung für die Entstehung von Carcinom zu 
haben, indem davon schwarzfarbige (100%) und schwarzweissbunte 
Tiere (40%) mehr als hellfarbige und weisse Tiere afficiert waren. 


11. Aus den Tatsachen, dass kein spontaner Fall von 
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= N Carcinom am Kaninchenohr bisher beobachtet wurde, dass keine 
specifische carcinomatöse Anlage von Verff. am Epithelialgebilde 
bei Kaninchenohr festgestellt werden konnte, endlich, dass Verff. 
durch die lange fortgesetzte iTeerbepinselung nach ihrem Willen 
e Carcinom erzeugen konnten, darf man wohl schliessen, dass die 


. wahre Ursache des experimentellen Carcinoms am Kaninchenohr 


auf den chemisch-mechanischen Reiz durch die Teerbepinselung 
zurückgeführt werden muss. 


12. Demnach haben. Verff. Yamagiwa’s Ansicht, dass 


für die Entstehung des Carcinoms aus dem präcarcinomatös 
veränderten Boden kein Hinzutritt eines neuen specifischen Reizes 
notwendig sei, sondern nur die Fortsetzung des angewandten 


Reizes dazu genügt, experimentell direkt nachgewiesen. 
(Autoreferat) 


Erklarung der Abbildungen. 


Fig. 1. Zeigt die Innenfläche eines Kaninchenohres mit zahlreichen, breitbasischen 


Folliculoepitheliomen; natürliche Grösse. R. Ohr bei No. 1. der If ten Gruppe 


d. II. Versuches, 204 Versuchstage. Br. = breitbasisches Folliculoepithelioma. 


Fig. 2. Der I. Fall von Hauthorn, natürliche Grösse, 389 Versuchstage, 217 
Tage nach Aufhören mit der Teerbepinseiung. 

Fig. 3. Der II. Fall von Hauthorn, natürl. Grösse, 422 Versuchstage 217. Tage 
nach Aufhören mit der Teerbepinselung. 

Fig. 4. Der IV. Carcinomfall im beginnenden Stadium, ca. 2/, d. natürl. Grösse, 
165 Versuchstage. F. c. = Folliculoepithelioma carcinomatosum. 

Fig. 5. Der IV. Carcinomfall, natürl. Grösse, 273 Versuchstage, 77 Tage nach 


Aufhören mit der Teerbepinselung. R. = Rand des Ulcus rodens; C. K. = 


Centralknoten. 
Fig. 6. Auf der Aussenfläche sekundär entstandener Ulcus rodens und Centralknoten 
beim IV. Carcinomfall, natürl. Grösse. R. = Randverdickung des Geschwüres, 


sonst wie in Fig. 5. 


AS 


Eig. 7. Der 14 te Fall von Carcinom im Beginn, schwache Vergrösserung., No. 2. 
d. III. Reihe d. 11. Versuches, 90 Versuchstage. B. c. = carcinomatös degen. 
Teil d. Folliculoepitheliomas. 

Fig. 8. Der II. Carcinomfall (Ulcus rodens), schwache Vergr. 103 Versuchstage. 
I. W. = infiltr. Wachstum; P. = Epithelperlen; G. E. = gesundes Epithellager. 

Fig. 9. Der III. Carcinomfall, schwache Vergr., 151 Versuchstage. P. ö. = Per- 
forationsöffnung; C. St. = Carcinomstränge; G. E. = relativ intakter Teil des 
Epithels. 

Fig. 10. Der IV. Carcinomfall, schwache Vergr., 197 Versuchstage, B. c. = begin- 
nender, carcinomatös degenerieter Teil; F. i = fibröser Teil. 

Fig. 11. Der V. Carcinomfall, mittelstarke Vergr., 120 Versuchstage, Sk. =skirrhöse 
Infiltration; H. F. = hypertrophische Follikelepithelien oberhalb von „Sk”. 
Fig. 12. Der VI. Carcinomfall, mittelstarke Vergr., 565 Versuchstage, 360. Tage 
nach Aufhören mit der Teerbepinselung. C. z. i. L. = Careinomzellen im 

Lymphgefässe. 

Fig. 13. Der LV. Carcinomfall im Beginn; d. l. Rand d. Präparats wie in Fig. 
10, mittelstarke Vergr. E. n. = Epithelzellennetz. 

Fig. 14. Wie oben, aber d. r. Rand. P. = Perlen. 

Fig. 15. Lymphdrifsenmetastase beim VI. Carcinomfall, mittelstarke Vergr., 337 
Versuchstage, exstirpiert 15 Tage nach Aufhören mit der Teerbepinselung. M. 
=Carcinomzellenhaufen; F. = Follikel. 


Fig. 16. Wie oben, aus anderem Teil. 


(From the Pathological Institute of the Tokyo Imperial University). 


Results of Transplantation of American Chicken 
Sarcoma into Japanese Chickens and a Compa- 


rison with those of Japanese Chicken Sarcoma. 
By 


Dr. Matsuzo Ishibashi. 


The author gave his views on the transplantability of chick- 
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en sarcoma, which had occurred to him in the course of his 
various experiments extending over many years. Some of the 
results with Rous’s chicken sarcoma, which had been sent from 
the Laboratory of the Rockefeller Institute for Mcdical Research, 
were also taken into consideration. : 

The races of tumor used in his transplantations were 
chiefly of the Kyoto (Fujinami and Inamoto), the Nagoya and 
the American (P. Rous) stock; the sarcoma newly obtained in 
his laboratory and the fibroma contributed by Dr. Fujinami— 
five kinds in all—being used in obtaining the results. 

Properties of the five kinds of chicken sarcoma. 

1) A new race of sarcoma discovered in his laboratory. 
This is one that grew up on the right side at the top of the 
sterunm of a middle aged cock, the textural appearance of 
which is that of a cartilageous sarcoma. It is comparatively 
active in growth and in transplantability, and showed 100 % 
positive results in the first transplantation from the primitive 
tumor. 

2) The tumors of the American (P. Rous) race. The 
tumors sent from America are of 3 kinds, — a cartilageous 
sarcoma, a spindle-celled sarcoma and an angiomatous spindle- 
celled sarcoma. The material came in a dried condition. They 
had been dried up for 51 days (the former two former) and 240 
days (the latter one). They were transplanted into -20 chickens 
each, i. e, into 60 chickens in all; of these, only 11 birds, into 
which the cartilageous sarcoma was transplanted, showed positive 


results, the other two races proved negative. The growth was 


hard in quality and histologically had a distinct sarcomatous 
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appearance. 

3) The Kyoto and Nagoya races need not be explained 
in this report. The former is a myxosarcoma and the latter a 
spindle-celled sarcoma. 

The fibroma sent from Kyoto is different from sarcoma 
in its histological aspect; it does not grow lively and is no doubt 
of a non-malignant nature. 

The results in transplantation. of the above mentioned five 
kinds of tumors: 

1) The materials of the Kyoto race were extinct for 
several years, which prevented us from keeping a continuous record 
of its generations. To speak only of what has been done recently, 
the tumor was transplanted through 13 generations and the 
number of the chickens used in this experiment was 71, with 
the result that from 60 to 100 % were affected, with the ex- 
ception of a single generation, where we obtained only 25 %, 
which enables us to say that the tumor of this race is effectively 
transplantable. Of the dead chickens, some had died from improper 
treatment during the experiments, most of them, however, died 
_ from the tumor. In 6 chickens tumors had developed, but these 
were absorbed later and disappeared. On the whole, it is clear 
that this tumor is malignant. i 

2) The Nagoya stock has lasted for 13 generations, the 
number of chickens used being 79. Its adaptability for transplanta- 
tion is almost the same as that of the preceeding one, the 
percentages of it being from 50 to 80 in most cases, thus show- 
ing only a little less positive percentage than the Kyoto stock. 


But it grows very well and absorption and withering of the 
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tumor was found only in one bird. 

3) The American stock was transplanted for the first 
time on the 16 of March this year (1916), and has been 
continued through 5 generations up to present, the number of 
birds employed being 54, with the result that positive percentages 
are from 50 to 100. Hence, its transplantability is similar to the 
preceeding two races, but attention should be paid to the fact 
that tumors of this line were remarkable in growth and could 
easily be filtered when they were in America; however, since 
they have been transplanted into Japanese chickens their growth 
has become slow (but active in a few birds). Moreover, they have 
been absorbed and withered, oftener than has been the case 
with Japanese stock. There are many complicated conditions in 
the change of the stages of their growth. The first thing to be 
noticed is the change of the body into which the tumor was 
transplanted, that is, the change of the medium. 

4) The sarcoma obtained in the author’s laboratory has 
gone through only 3 generations, so that observations in regard 
to the generations of this race have not yet been very ample. 
But its capacity for transplantation is» great, the positive per- 
centage being 100, as mentioned above. The process of absorp- 
tion has so far not been found. 

5) The fibroma of the Kyoto stock has the high trans- 
plantability of from 50 to 80 %, but, different from the above 
mentioned kinds of sarcoma, all of it has been absorbed and 
withered, and so its material is now extinct. 

Among the above stated five kjnds, the four, which can 


be regarded as sarcoma, differ more or less, but not much, in 


tg 

REN 

= 


— 97 — 
respect to their transplantability; only the American line is very 
slow in growth and the process of absorption is very noticeable 
in spite of its great transplantability, in other words, its malig- 
nant nature has decreased very much. 

The ability of transplantation and growth of the tumor. 

The ability of transplantation is a quality that can be 
found not only in the tissue of tumors but also in healthy tissue. 
Speaking only of tumor, it is clear from the facts that there is 
no great difference between the positive percentages of sarcoma 
and fibroma. As has been stated in the preceeding pages, the 
transplantation of tumors does not particularly affect their malig- 
nant or non-malignant nature, and malignant sarcoma has not 
always a high percentage of transplantation. 

In other words, the power of a tumor to grow is some- 
thing quite different from that necessary to procure it the nature 
suitable to incrrease itself in other tissue. This is true, but it is 
generally acknowledged that in order to increase the results of 
tumor tranplantation we had better always transplant only with 
a material which has active power to grow, and when this power 
has not yet decayed. It follows, therefore, that the malignity 
of a tumor, that is, its active growth and its transplantability, 
stand side by side. Great transplantability is one of the cha- 
racteristics of a malignant tumor, though it may not be par- 
ticular to a tumor. Again, generally speaking, transplantability 
is a quality common to healthy tissue as well as to malignant 
and non malignant tumors. 

In the relation of these two things, it is interesting to observe 


a tumor when its power of growth has been lessened. The anthor 
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noticed that in transplantation of these five kinds, only the 
American type is slow in growth and is apt to be absorbed. 
In this case, one which was formerly malignant (when it was in 
America) changed its nature in the new medium and is now 
innocuous. 


Judging the influences of the medium on a tumor from the 


above facts, its transplantability, in this case, is less affected 


than its power of growth. It can, therefore, be said that more 
attention should be given to the slowness of its growth and the 
process of absorption, than to its transplantability, in the case 
when a tumor of malignant nature shows process of degeneration... 

In closing this report, thanks are due to Dr. P Rous for 


his kindness in sending us the valuable material for this research 
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